




















ВЫВОДЫ
1. больных с миомой матки наблюдается сдвиг цитокинного профиля по _

сравнению со здоровыми: значительное повышение концентрации провос-
палительных цитокинов IL-1P, IL-6, TNF-o, Y-IFN (p<0.05, p<0.01, p<0.001,
p<0.05), что обусловливает повышение клеточного иммунитета (Th1)
подавление гуморального иммуниитета (Th2).

2. После хирургического вмешательства первичный ответ организма на
операционную травму связан с запуском компенсаторной воспалительной
реакции - Th1 клеточного иммунного ответа и сопровождается выбросом
провоспалительных цитокинов, стимулируя тем самым Th2- гуморальный
иммунный ответ (значительное повышение концентрации противоспали-
тельного цитокина IL-4, p<0.05).

3. При абдоминальном доступе повышение продукции цитокинов наблю-
дается большей степени, чем при использовании влагалищной гистерэк-
ТОМИИ (p<0.05), что связян с более выраженной хирургической агрессией.

4. у больных с миомой матки после влагалищной абдоминальной гистерэк-
томий с последующей иммунотерапей наблюдается более ранняя элимина-
ЦИЯ воспалительного ответа развитие репаративных процессов по сравне-
нию с абдоминальной гистерэктомией без иммунотерапии.

5. Применение иммуномодуляторов целях воздействия на цитокиновый
каскад организма, позволит существенно понизить степень тяжести заболе-
вания сократить реабилитационный период.

ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ
1. Определение уровней цИТОКИНОВ можно использовать для оценки тяжести

течения миомы матки, прогнозирования послеоперационных осложнений,
эффективности проводимой послеоперационной терапии.2. Направленное применение иммуномодуляторов, частности Генферона по 1
свече (500000 ME) 2 раза день течение 10 дней после абдоминальной
гистерэктомии, влияет на компоненты иммунной системы организма, что
ПОЗВОЛИТ значительно снизить количество койко-день создаст благоприят-
ные условия ДЛЯ выздоровления пациенток.
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ԱՄՓՈՓՈՒՄ

Արգանդի միոման համարվում է ամենատարածված գինեկոլոգիական
հիվանդությունը: Հետազոտությունները ցույց են տվել, որ այս հիվանդության
զարգացման հիմքում ընկած են իմուն և ներզատիչ համակարգերի խաթա-
րումները, սակայն արգանդի միոմայի ախտածնության մոլեկուլային մեխա
նիզմները մինչ օրս դեռ պարզ չեն: Համաձայն վերջին տարիների հետա-
զոտությունների արդյունքների, արգանդի միոմա ունեցող կանաց արյան
շիճուկում նկատվում է որոշ ցիտոկինների բարձր մակարդակ, որն ունի դրական
կորելյացիա միոմայի աճի և կլինիկական ընթացքի հետ: Սակայն այս տվյալները
սակավաթիվ են և հաճախ հակասում են այլ տվյալների հետ: Որոշ հետա-
զոտողներ պնդում են, որ փոքր չափերի միոմա ունեցող կանանց մոտ նկատվում
է ցիտոկինների մակարդակի նվազում, և ցիտոկինների մակարդակի բարձրացում
գրանցվում է միայն արգանդի միոմայի արագ աճի դեպքերում:

Արգանդի միոմայի բուժմումը ևս ամենադժվար և վիճահարույց խնդիրներից
մեկն է: Այն կախված է բազմաթիվ գործոններից հիվանդության ընթացքից,
տեսակից, միոմայի աճման արագությունից, կնոջ տարիքից և այլն: Առ այսօր
արգանդի միոմայի վիրահատությունը շարունակում է մնալ ամենատարածված և

արդյունավետ բուժման մեթոդը: Սակայն, հաստատված է, որ ցանկացած
վիրահատական միջամտություն անբարենպաստ է անդրադառնում օրգանիզմի
իմուն համակարգի վրա: Բացի այդ իմուն համակարգի վրա բացասական են
անդրադառնում նաև վիրահատության ժամանակ կիրառվող թմրանյութերը,
ինչպես նաև հետվիրահատական շրջանում պրոֆիլակտիկ նպատակով
օգտագործվող հակաբիոտիկներ

Այսպիսով, իմուն համակարգի միջնորդանյութերի որոշումը արգանդի
միոմա ունեցող կանանց մոտ վիրահատական միջամտությունից առաջ և
հետվիրահատական շրջանում, թույլ կտա պարզաբանելև գնահատել իմունային
համակարգի այն խաթարումները, որոնք ներգրավված են այս հիվանդության
ախտածնության մեջ:

Աշխատանքի նպատակն է եղել արգանդի միոմայի ժամանակ իմուն
կարգավիճակի վրա տարբեր տեսակի վիրահատական միջամտության և իմունա-
թեապիայի ազդեցության գնահատումը:

Տվյալ հետազաոտության իրականացման համար Էրեբունի բժշկական
կենտրոնի ծննդատան Վիրահատական գինեկոլոգիայի բաժանմունքում հետա
զոտվել են 110 արգանդի միոմա ունեցող կանայք: Ստուգիչ խումբը կազմել են
միևնույն տարիքի 40 գործնականորեն առողջ կանայք: Արգանդի միոմա ունեցող
կանայք բաժանվել են երկու խմբի, ըստ կատարված վիրահատական
միջամտության՝ որովայնային (n=80) և հետշտոցային հիստերէկտոմիա (n=30):
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Որովայնային հիստերէկտոմիա կրած կանայք հետվիրահատական շրջանում ևս
բաժանվել են 2 ենթախմբի, առաջին ենթախումբը (n=40) վիրահատությունից
հետո ստացել է հիմնական հակաբիոտիկային բուժում, իսկ երկրորդ
ենթախումբը (n=40) հիմնական բուժման հետ համատեղ ստացել է նաև
իմունամոդուլյատորներ (գենֆերոն 500000 միավոր օրը 2 անգամ):

Հետազոտվող կանանց մոտ որոշվել են հարբորբոքային ցիտոկինների,
մասնավորապես, IL-1B-ի, IL-6-ի, "TFFa, Y-IFN և հակաբորբոքային ցիտոկինի
IL-4 մակարդակները: Հիվանդների մոտ ցիտոկինների մակարդակը որոշվել է
վիրահատությունից առաջ և հետվիրահատական շրջանում 1-ին, 3-րդ, 5-րդ և 7-
րդ օրերին իմունաֆերմենտային անալիզի եղանակով օգտագործելով
պատրաստի ELISA հավաքածու: Տվյալների վիճակագրական անալիզը
կատարվել է ըստ Ստյուդենտի ոչ զույգանի է-թեստի, որի իրականացման համար
օգտագործվել է <<Graphpad Prism>> ծրագրային փաթեթը: Տվյաները համարվել են
հավաստի p<0,05 արժեքի դեպքում:

Ստացված արդյունքները ցույց են տվել, որ արգանդի միոմա ունեցող
կանանց բնորոշ է հարբորբոքային ցիտոկինների մակարդակի աճ և հակաբոր-
բոքային ցիտոկինի մակարդակի նվազում: Հետազոտված հիվանդների խմբերում
և ենթախմբերում ցիտոկինների մակարդակների տարբերություն մինչև վիրա-
հատությունը չի նկատվել: Վիրահատությունից հետո նկատվել է բոլոր
ցիտոկինների մակարդակի կտրուկ աճ, ընդ որում որովայնային հիստերէկ-
տոմիա կրած հիվանդների մոտ այդ ցուցանիշները հավաստի գերազանցել են
հետշտոցային հիստերէկտոմիա կրած հիվանդների համապատասխան
ցուցանիշներին:

Հետվիրահատական շրջանում կատարված հետազոտությունը ցույց էտվել,
որ ցիտոկինների մակարդակները նվազում են վիրահատությունից հետո սկասած
3-րդ օրվանից: Հաստատվել է, որ հետշտոցային և որովայնային հիստերէկտոմիա
կրած և հետվիրահատական շրջանում գենֆերոն ստացած կանանց մոտ
հետվիրահատական 5-րդ օրը ցիտոկինների մակարդակը չի տարբերվել առողջ
կանանց համապատասխան ցուցանիշներից, այն դեպքում, երբ որովայնային
հիստերէկտոմիա կրած և հետվիրահատական շրջանում գենֆերոնով չբուժված
կանանց մոտ այդ տվյալների նվազումը մինչև առողջների համապատասխան
ցուցանիշների տեղի է ունեցել միայն 7-րդ օրը:

Ստացված արդյունքները վկայում են, որ համակցված բուժումը բարելավում
է հետվիրահատական շրջանի ընթացքը, արագացնում ապաքինումը և կրճատում
հիվանդանոցում գտնվելու տևողությունը: Վերը նշվածից ակնհայտ է, որ իմուն
համակարգի կարգավիճակի գնահատումը այս հիվանդության ժամանակ լայն
ասպարեզ է բացում արգանդի միոմայի բուժման, հետվիրահատական ընթացքի
թեթևացման նոր արդյունավետ միջոցների մշակման համար ազդելով իմուն
համակարգի խախտված օղակների և վերջիններիս գործունեությունը կար
գավորող միջնորդանյութերի վրա:
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CLINICAL AND LABORATORY EVALUATION OF EFFICIENCY
OF IMMUNOTHERAPY IN HYSTERECTOMY

SUMMARY

Uterine myomas or leiomyomas are the most common gynecological
disorder. The studies have shown that immune and endocrine systems' disfunction
is responsible for the development of this disease. Nevertheless, molecular
mechanisms of uterine myoma pathogenesis are not clear. Treatment methods of
uterine myoma are also disputable. However, according to the results of recent
researches higher levels of several cytokines is observed in the blood serum of
women with uterine myoma. These higher levels have positive correlation with
myoma development and its clinical progression. But the data about this is scarce
and the conclusions usually contradict each other. Thus, some researchers insist
that low levels of cytokines are registered in women with small size myomas, and
only in cases of quick development of uterine myomas increased levels of
cytokines are observed.

Uterine myomas treatment methods are also disputable and difficult. They
depend on numerous factors, such as myoma types, disease progression, its
development speed, patient's age, etc. Hysterectomy is the most used and efficient
method of fibroids treatment. From the other hand, it is well established that any
surgical intervention has negative influence on the immune system of an organism.
Anestesic drugs used during the surgical intervention and antibiotics taken for
prophylactics during post-operative period also negatively influence the immune
system.

Thus, the study of immune system mediators in women with uterine myoma
before and after the surgical intervention will allow to explain and evaluate
immune mechanisms, which are involved in the pathogenesis of this disease.

The aim of this study was the evaluation of the influence of different
surgical interventions and immunotherapy on the immune status in uterine myoma.

For this study 110 women with uterine myoma from Operative
Gynecological Department of Maternity Hospital of Erebuni Medical Centre were
examined. The control group consisted of 40 practically healthy women. The
patients were divided into two groups based on the of surgical interventions:
abdominal (n=80) and vaginal hysterectomy (n=30). Women who have passed

23

© National Library of Armenia



abdominal hysterectomy in post-surgical period were also divided into two sub-
groups. The first sub-group (n=40) has received basic antibiotic treatment after the
surgery, while the second sub-group (n=40) has also received immunotherapy
(Genferone 500000 units, twice daily).

The level of pro-inflammatory cytokines, particularly IL-1B, IL-6, TNF-a,
Y-IFN, and anti-inflammatory cytokine IL-4 were determined. The levels of
cytokines was determined during pre- and post-operative periods, particularly on
the 1st, 3rd, 5th and 7th days through enzyme-linked immunosorbent assay
(ELISA) assay method using commercial ELISA kits. The statistical analysis of
the data was performed with unpaired Student t-test. For this reason *Graphpad
Prism' licensed program package was used. The results are significant when
p<0.05.

Our results showed that patients with uterine myoma were characterized
with increased level of proinflammatory cytokines and decreased level of anti-
inflammatory cytokines. In the observed groups and sub-groups there was no
significant difference in the levels of cytokines before the operation.

After hysterectomy increased levels of all types of cytokines were
registered. Moreover, in patients who have passed abdominal hysterectomy the
level of cytokines was significantly increased compared with patients who have
passed vaginal hysterectomy. The investigations during post-surgical period
showed that the increased level of cytokines is decreasing starting from the third
day after the surgery. On the fifth day after in the patients who have passed vaginal
hysterectomy and abdominal hysterectomy with immunotherapy cytokines levels
are identical with those in healthy subjects. But in the patients who have passed
abdominal hysterectomy but haven't received Genferone treatment after the
operation, the decrease of cytokines levels to the control group corresponding
levels happened only on the seventh day after the surgical intervention.

The results received showed that complex therapy has favorable influence
on post-surgical and rehabilitation periods and decreases the hospitalization
period. The above mentioned shows that the correct evaluation of immune status in
this disease opens wide opportunities for its treatment, creation of new effective
methods of relieve of post-operational period through influencing on disfunction
of immune system, as well as on the mediation activities.
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